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Abstract
［Backgi’ound］　Expression　of　CD30　in　disorders　involving　Th2　cells　including　allergies　has　been　reported．
［Objective］　CD30　kinetics　were　investigated　during　attacks　and　attack－free　periods　in　patients　with　bronchial
asthma．
［Subjects　and　methods］　The　subjects　were　16　outpatients　diagnosed　with　bronchial　asthma．　The　mean　patient
age　was　64．9　years，　and　there　were　8　men　and　8　women．　Asthma　was　atopic　in　8　patients　and　non－atopic　in　8
patients．　Peripheiral　blood　lmmunoglobulin　（lgE）　levels，　eosinophil　counts，　the　levels　of　eosinophil　cationic
protein　（ECP），　soluble　form　of　CD30　（sCD30），　and　CD4十CD30十　lymphocytes　were　measured．
［Results］　lgE　levels　were　significantly　increased　during　attacks　（P〈O．05）．　The　peripheral　eosinophil　counts
and　the　concentration　of　ECP　increased　during　attacks，　although　the　increases　were　not　significant．　No
significant　differences　were　noted　in　sCD30　levels　and　the　proportion　of　CD30－expressing　lymphocytes．
Although　the　percentage　of　CD4＋CD30＋　lymphocytes　tended　to　elevate　in　atopic　subjects，　their　elevation　was
not　statistically　significant，　and　no　consistent　tendency　was　noted　kinetically　in　relation　to　attacks．　sCD30　levels
did　not　correlate　with　the　lgE　levels　during　attacks　and　attack－free　periods．　There　was　also　no　relation　between
sCD30　levels　and　eosinophil　counts．
［Conclusions］　lgE　levels　and　the　eosinophil　counts　increased　during　attacks，　suggesting　the　involvement　of　Th2
cells　in　bronchial　asthma，　but　no　consistent　tendency　was　noted　in　peripheral　blood　CD30　expression　levels，　thus
CD30　does　not　reflect　Th　l／Th2　deviation　profiles　in　vivo．　Hence，　CD30　is　unlikely　to　serve　as　an　indicator　of
bronchial　attacks．
Introduction
　　The　CD30　molecule　is　a　120－kD　membrane－bound
glycoprotein　belonging　to　the　tumor　necrosis　factor
（TN　F）　receptor　superfamily，　and　it　was　originally　repor－
ted　as　a　marker　of　Hodgkin　and　Reed－Sternberg　cells　in
Hodgkin’s　disease’）2）．
　　In　patients　with　bronchial　asthma，　T　helper　（Th）　2
cell－derived　cytokines　such　as　interleukin　（IL）一4　and
IL－5　play　important　roles．　CD30　is　normally　expressed
during　Th2　cell　responses3－6），　and　has　been　proposed　to
be　a　Th2　cell　marker，　but　there　are　also　contradictory
reports7m’O）．　lt　has　been　reported　that　CD30　expression
is　induced　by　IL－4，　and　CD30　expression　on　CD4十　T
cells　reflects　their　IL－4　reactivityi’）．
　 Although　many　points　concerning　the　functional　role
of　CD30　hav 　not　been　elucidated，　reports　of　CD30－
mediated　activation　of　nuclear　factor－kappa　B　（NF－
xB）’2－i5），　and　concomitant　expression　of　CXCR4，
CCR3，　and　CCR i6－i8）　are　of　interest　regarding　the
pathology　of　bronchial　asthma．
　　CD30i9）20）　is reported　to　be　expressed　in　allergic
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disorders2i）22）．　There　have　been　many　studies　on　enhan－
ced　CD30　expression　in　atopic　dermatitis23－27），　in　which
most　CD4十T　cells　infiltrating　in　skin　were　CD30十，
and　these　cells　may　produce　Th2－type　cytokines　such　as
IL－4　and　IL－528）．　ln　pollinosis，　CD4十CD30十　cells
were　not　detected　before　grass　pollination　season，　but
CD4十CD30十　cells　accounted　for　O．08－O．3％　in　periph－
eral　blood　in　patients　who　developed　allergic　symptoms
during　the　grass　pollination　season3）．　Furthermore，
sCD30　levels　decreased　after　Japanese　hop　pollen
hyposensitization　therapy29）．　In　atopic　bronchial
asthma，　there　was　an　increase　in　the　basal　serum　level　of
sCD3030），　a　correlation　between　the　sCD30　level　and
FEVI．O　value，　and　a　decrease　in　sCD30　after　administra－
tion　of　fluticasone　propionate3i）．　Specific　antigen－
induced　increase　in　CD30　expression　in　peripheral
blood　mononuclear　cells　（PBMC）30）　and　T
lymphocytes　in　BAL　and　proliferation　ofCD30－express－
ing　cells　have　also　been　noted，　indicating　the　importance
of　CD30　in　the　pathology　of　allergic　disorders3i）32）．
　　sCD30　levels　were　correlated　with　clinical　symptoms
in　atopic　dermatitis　in　some　reports23），　while　the　con’ela－
tion　was　negative　in　other　reports　24）25）27）．　Moreover，　no
significant　increase　in　risks　of　atopic　disorders　at　a
sCD30　cut－off　value　of　20　IU／ml，　has　been　noted22）33），
nor　was　there　an　association　between　sCD30　levels　in
umbilical　cord　blood　and　the　development　of　atopy　by
the　age　of　3　years3‘）．　lt　has　also　been　shown　that　sCD30
are　not　increased　in　atopic　patients　of　the　respiratory
disorders2‘）．　The　relationship　between　sCD30　and　IL－
12　has　also　been　discussed35），　and　differences　in　CD30
kinetics　among　allergic　disorders　have　been　suggested　in
a　study　of　children　with　pollinosis　and　food　allergy36）．
　　An　increase　in　CD30　expression　in　allergic　asthma
was　reported30L32）37），　but　there　has　been　no　report　on
CD30　kinetics　during　attack　and　attack－free　periods　of
bronchial　asthma　in　vivo．　We　investigated　kinetics　of
peripheral　blood　CD30　during　attack　and　attack－free
periods　in　patients　with　bronchial　asthma．
Materials　and　methods
　　S呵ects
　　The　subjects　were　16　patients　diagnosed　with　bron－
chial　asthma　under　treatment　at　the　outpatient　service
clinic．　Patients　who　suffered　bronchial　asthma　attacks
were　enrolled．　The　mean　patient　age　was　64．9　years
（37－89years）．　There　were　8　men　and　8　women．
Asthma　was　the　atopic　type　in　8　patients　and　non－atopic
type　in　8　patients．
　　The　peripheral　blood　immunoglobulin　E　（lgE）
levels，　eosinophil　counts，　and　the　levels　of　eosinophil
cationic　protein（ECP），　soluble　form　of　CD30
（sCD30），　and　CD4十CD30十　lymphocytes　were　mea－
sured　after　the　patients　gave　oral　informed　consent．
　 A　bronchial　asthma　attack　was　defined　as　a　state　in
wh ch　piping　rales　was　noted　when　the　patient　presented
with　difficulty　in　breathing　or　wheezing．　The　patients
had　not　received　additional　treatment　other　than　inhala－
tion　of　short－acting　rs－stimulants　for　two　or　more　weeks
before　the　attacks．　The　attack－free　period　was　defined
as　a　state　in　which　the　patient　had　not　received　addi－
tional　treatment　f r　2　weeks　or　longer　because　of　the
absence　of　symptoms．　To　minimize　the　effect　of　drugs
on　CD30　expression，　therapeutic　drugs　for　asthma　were
not　changed　during　the　measurement　period．
　　C se 　positive　for　one　of　IgE　radioallergosorbent　test
（RAST）　of 10　allergens，　Japanese　cedar，　cat　epithelia，
dog　epithelia，　Aspergillus，　Candida，　Alternaria，　cock－
roach，　ch ronomida ，　mite，　and　house　dust，　were　deter－
mined as　atopy　type，　and　cases　with　an　lgE　radioim－
munosorbent　test　（RJST）　of　less　than　1701U／ml　and
the　lgE　RAST　of　the　above　10　allergens　were　negative
were　determined　as　non－atopic　type．
　　IgE　measurement
　　IgE　was　measured　by　enzyme　immunoassay　（EIA）
using UniCAP　Total　lgE　and　UniCAP　1000　（Phar－
macia　Y．K．，　Tokyo，　Japan）．
　　Eosinophil　counting
　　Blo d　（ 　ml 　was　collected　using　an　EDTA－2K－
containing　sampling　tube，　and　eosinophils　were　counted
using　a　Sm itlyzer　EO　（II）　and　an　Automated
Hematology　Analyzer　SE－9000　（Sysmex　Corporation，
Kobe， Japan）．
　　ECP　measurement
　　Blood　（4　ml） was　collected　using　an　exclusive　test
tube　（Vac tain rR　containing　SSTR　Gel　and　Clot
Activator），　mixed　by　inversion　5　times，　and　kept　at　room
temperature for　60　minutes．　After　centrifugation　at
1，000Xg　for　10　minutes，　the　serum　was　transferred　to　a
poly（Polyp opylene，　Polystyrene）一tube．　ECP　was
measured　by　 he　RIA2　antibody　method　using　a　Phar－
maci 　ECP　RIA　（Pharmacia）　and　a　Multi－detector
Manual　Gamma　（Aloka　ARC－950，　Aloka　Co．，　Ltd．，
Tokyo，　Japan）．
　　sCD30　measurement
　　Blood　（2　ml）　was　collected　in　an　EDTA－2Na－
containing test　tube，　and　sCD30　was　measured　by
ELISA　usi g a　DAKO　CD30　（Ki　l　Antigen）　ELISA
Kit　（D koCytomation　Denmark　A／S，　Glostrup，　Den－
mark）．
　　CD4十CD30十　lymphocyte　measurement
　　Blood　（5　ml）　was　collected　in　a　heparinized　sam－
pling　tube，　and　100　pt1　of　whole　blood　was　lysed　and
centrifuged at　1，800　rpm　for　5　minutes．　The　pellet　was
washed　3　times　with　fetal　bovine　serum（FBS）一
supple ented　phosphate－buffered　saline　（PBS）　by
centrifugation．　ln　analysis，　lymphocytes　were　gated
（side　scatter：　SSC，　forward　scatter：　FSC），　and　CD30／
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CD4　in　the　lymphocyte　fraction　was　analyzed　using
two－color　analytical　software　CELL　Quest　（B．D　Bios－
ciences）．　The　antibodies　used　were　CD30　FITC
（DAKO）　and　CD4　PC－5　（Beckman　Coulter　lnc．）．
　　Statistical　analysis
　　The　results　were　presented　as　means±SD．　For　lgE，
logarithmic　averages　were　analyzed．　Student’s　paired
t－test　was　performed　for　lgE，　eosinophils　and　ECP．
For　sCD30　and　CD30，　a　Wilcoxon’s　signed　rank　test
was　performed　since　the　sample　was　small　and　little　is
known　about　the　distribution　of　sCD30　levels　or　CD30
expression　in　the　general　population．
Results
　　Serum　lgE，　eosinophils，　and　ECP　during　bronchial
　　asthmatic　attack　and　attack－free　periods
　　The　lgE　level　was　841．8±2，369．71U／ml　（log　lgE；
2．0±O．9）　during　attacks　and　229．5±370．51U／ml　（log
IgE；1．8±O．8）　during　the　attack－free　period　（n＝15，
P＝O．oo74　on　Student’s　paired　T－test　of　log　lgE），　show－
ing　a　significant　increase　during　attacks　（Fig．　1）．　The
peripheral　blood　eosinophil　count　was　428．1±538．5／pt　I
during　attacks　and　301．3±190．0／pt　1　during　the　attack－
free　period　（N．S．，　Fig　2），　and　ECP　was　22．5±29．4　pt　g／
1　during　attacks　and　15．6±13．8　pt　g／1　during　the　attack
free　period　（N．S．，　Fig．3），　showing　increases　during
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attacks，　although　the　increases　were　not　statistically
significant．
　　sCD30　and　CD4十CD30十　lymphocytes　during
　　bronchial　asthmatic　attack　and　attack－free　periods
　　The　sCD30　level　was　18．0±11．9　U／ml　during　attacks
and　16．6±10．5　U／ml　during　the　attack－free　period　（N．
S．）．　There　was　no　statistical　difference　between　atopic
and　non－atopic　subjects．　The　level　increased　during
attacks　in　some　patients，　but　decreased　in　other　patients，
showing　no　consistent　tendency（Fig．4）．　CD30－
positive　cells　accounted　for　O．65±O．42％　of　lymphocytes
during　attacks　and　O．58±O．38％　during　the　attack－free
period，　showing　no　statistically　significant　difference
（N．S．　Fig．5）．　CD4十CD30十　cells　accounted　for
O．30±O．15％　during　attacks　and　O．30±O．12％　during　the
attack－free　period，　showing　no　significant　difference　（N．
S．，　Fig．6）．　Although　statistical　difference　was　not
noted，　there　was　a　tendency　that　a　percentage　of　CD4十
CD30＋　lymphocytes　was　high　in　atopic　subjects　（N．S．
Fig．　7）．
　　Relationship　of　sCD30　leyel　with　serum　lgE　level
　　and　eosinophil　count
　　There　was　no　correlation　between　the　sCD30　and　lgE
levels　during　attack　or　attack－free　periods．　There　was
also　no　relation　between　sCD30　levels　and　eosinophil
counts．
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Discussion
　　CD30　is　expressed　on　activated　T　cells38），　and　the
expression　is　increased　by　antigen　stimulationii），　IL－4ii），
IL－1239），　CD30　ligand‘O），　and　co－stimulation　of　CD28
receptors‘i），　and　crosslinking　of　CD30　reduces　CD30
expression‘2）．　lt　is　controversial　whether　CD30　is　suit－
able　for　a　marker　of　Th2　disposition．　IL－4　is　involved
in　the　regulation　of　CD30　expressionii）‘i）‘3），　and　CD30　is
expressed　on　the　maj　ority　of　activated　CD4十　T　cells　in
the　presence　of　lL－4．　Since　Th21ineage　cells　lose　CD30
expression　in　the　absence　of　endogenously　produced
IL－4，　CD30　may　not　be　an　intrinsic　marker　of　Th2　cells．
Thus，　CD30　expression　by　CD4十　T　cells　may　refiect
their　response　to　IL－4．　CD30　is　preferentially　expressed
on　T　cells　that　produce　Th2　cytokines“），　is　involved　in
proliferation　and　differentiation‘5），　and　is　closely　related
to　IL－4　and　IL－5　production37）．　Furthermore，　CD30十
CD4十　T　cells　have　helper　activity　for　antjbody　produc－
tion　in　B　cells‘6）．　CD30　is　also　expressed　on　B　cells，　and
many　CD30－expressing　PBMCs　are　CD19十　B　cells　in
allergic　disorders2’）．
　　The　sCD30　level　is　4．6±O．4　U／ml　in　healthy　individ－
uals‘7）．　ln　reports　of　atopic　dermatitis，　the　mean　values
were　29　U／m125），　50．5　U／m128），　71．4　U／m126），　74．75　U／
m12‘），　and　77．96　U／m123），　and　in　some　subjects，　the　levels
were　very　high，　reaching　708　U／ml．　ln　asthmatics，　the
levels　were　8．35　U／m13i），　12．75　U／m12‘），　and　29．75　U／
m130），　being　lower　than　those　in　atopic　dermatitis．　ln
our　study，　the　measured　values　were　similar　to　those　in
the　previous reports　of　bronchial　asthma．　The　sCD30
1evel　was　higher　than　that　in　healthy　individuals，　but
lower　than　that　in　patients　with　atopic　dermatitis．
　　Generally，　the　serum　lgE　level　is　higher　in　patients
with　atopic　dermatitis　than　patients　with　atopic　bron－
chial　a thma．　The　sCD30　levels，　as　in　our　results，
showed　a similar　tendency，　which　is　interesting　for
distinguishing　the　pathogenesis　of　the　2　diseases．
　　A　positiv correlation　between　the　CD30　mRNA
expr ssion　in　PBMC　and　the　serum　lgE　level　has　been
eported2’）．　ln　atopic　dermatitis　patients，　a　correlation
between　th 　sCD30　and　lgE　levels　was　not　noted　in
some　studies22）24）25）．　ln　our　study，　no　correlation　was
noted　during　attack　or　attack－free　periods　in　bronchial
sthma　patients．
　　CD30　 ceptor－expressing　PBMC　accounts　for　O－2％　in
healthy　individuals3）20）“）．　The　ratio　in　our　bronchial
asthma　patients　was　not　different　from　that　in　healthy
individuals　dur g　attack　or　attack－free　periods．　The
kinetics　of　CD30　positive　lymphocytes　were　not　consis－
t n ，　an 　no　difference　was　noted　in　CD4十CD30十
lymp ocytes　d ring　and　absence　of　attacks，　and　the
involvement　of　CD30　in　attacks　was　unclear．　Eleven
pa ients w re　using　inhaled　steroids　and　4　oral　steroids，
for　 e　control　of　asthma　in　our　study　respectively．　As
reported3i），　steroids　could　act　via　reduction　of　the　Th2
（5）
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switch　or　through　a　reduction　of　the　genetic　transcrip－
tion　to　the　CD30　glycoprotein．　Those　make　our　analy－
sis　of　our　result　diMcult．
　　We　also　investigated　CD16　negative　granulocytes
（data　not　shown）．　About　80－90％　of　these　cells　were
considered　to　be　eosinophils，　and　CD30　expression　was
detected．　CD16－CD30十　cells　accounted　for　about　O－
3％，　showing　no　attack－induced　changes．　CD30　expres－
sed　on　eosinophils　induces　rapid　and　potent　apoptosis，
and　regulates　survival　of　eosinophils‘8）‘9）．　CD30　ex－
pressed　on　eosinophils　may　inhibit　attacks，　but　its　func－
tion　may　vary　among　cells．　CD30　expression　is
controlled　by　various　mechanisms，　and　the　action　may
differ　among　T　cells，　B　cells，　and　eosinophils．
　　The　significant　increase　in　lgE　and　a　slight　increase　in
the　eosinophil　count　during　attacks　in　our　study　suggest－
ed　the　involvement　of　Th2　cells　producing　cytokines
such　as　IL－4　and　IL－5，　but　no　consistent　tendency　was
noted　in　peripheral　blood　sCD30　and　CD4十CD30十
lymphocytes，　nor　was　lgE　related　to　sCD30　or　CD4十
CD30十　lymphocytes．　lt　is　unlikely　that　CD30　seiyes
as　an　indicator　or　bronchial　asthmatic　attacks．
Although　we　could　not　demonstrate　that　involvement　of
sCD30　and　CD4十CD30十　lymphocytes　during　attacks，
our　findings　do　not　necessarily　exclude　the　possibility
that　expression　of　CD30　is　related　to　atopic　predisposi－
tion．　Since　CD4十CD30十　lymphocytes　seem　to　be
higher　in　atopic　asthma　than　non－atopic　asthma．
1）
2）
3）
4）
5）
6）
References
Schwab　U，　Stein　H，　Gerdes　J，　Lemke　H，　Kirchner　H，
Schaadt　M，　Diehl　V：　Production　of　a　monoclonal
antibody　specific　for　Hodgkin　and　Sternberg－Reed
cells　of　Hodgkin’s　disease　and　a　subset　of　normal
lymphoid　cells．　Nature　299：　65－67，　1982
Durkop　H，　Latza　U，　H　ummel　M，　Eitelbach　F，　Seed
B，　Stein　H：　Molecular　cloning　and　expression　of　a
new　member　of　the　nerve　growth　factor　receptor
family　that　is　characteristic　for　Hodgkin’s　disease．
Cell　68：　421m427，　1992
Del　Prete　G，　De　Carii　M，　Almerigogna　F，　Daniel
CK，　D’Elios　MM，　Zancuoghi　G，　Vinante　F，　Pizzolo
G，　Romagnani　S：　Preferential　expression　of　CD30
by　human　CD4十　T　cells　producing　Th2－type　cyto－
kines．　FASEB　J　9：81－86，1995
Del　Prete　G，　Maggi　E，　Pizzolo　G，　Romagnani　S：
CD30，　Th2　cytokines　and　HIV　infection：　a　complex
and　fascinating　link．　lmmunol　Today　16：　76－80，
1995
Romagnani　S，　Del　Prete　G，　Maggi　E，　Chilosi　M，
Caligaris－Cappio　E　Pizzolo　G：　CD30　and　type　2　T
helper　（Th2）　responses．　J　Leukoc　Biol　57：　726－
730，　1995
D’Elios　MM，　Romagnani　P，　Scaletti　C，　Annunziato
F，　Manghetti　M，　Mavilia　C，　Parronchi　P，　Pupilli　C，
7）
8）
9）
10）
11）
12）
13）
14）
15）
16）
17）
Pizzolo　G，　Maggi　E，　Del　Prete　G　F，　Romagnani　S：
In　vivo CD30　expression　in　human　diseases　with
predominant　activation　of　Th2－like　T　cells．　J
Leukoc　Biol　61：　539－544，　1997
Bengtsson　A，　Johansson　C，　Linder　MT，　Hallden　G，
van　der　Ploeg　1，　Scheynius　A：　Not　only　Th2　cells
but　also　Th　l　and　ThO　cells　express　CD30　after
activation．　J　Leukoc　Biol　58：　683－689，　1995
Hamann　D，　Hilkens　CM，　Grogan　JL，　Lens　SM，
Kapsenberg　ML，　Yazdanbakhsh　M，　van　Lier　RA：
CD30　expression　does　not　discriminate　between
human　Th　l一　and　Th2－type　T　cells．　J　lmmuno1
156：　1387－1391，　1996
Spinozzi　F，　Agea　E，　Piattoni　S，　Falini　B，　Grignani
F，　Bertotto　A：　Lack　of　correlation　between　mem－
brane　CD30　expression　and　cytokine　secretion　pat－
tern　in　aller n－primed　naive　cord　blood　T－cell　lines
and　clones．　Scand　J　Immunol：45：417－422，1997
Pellegrini　P，　Berghella　AM，　Contasta　1，　Adorno　D：
CD30　antigen：　not　a　physiological　marker　for　TH2
cells　but an　important　costimulator　molecule　in　the
regulation　of　the　balance　between　TH　I／TH2
response．　Transpl　lmmunol　12：　49－61，　2003
Nakamura　T，　Lee　RK，　Nam　SY，　Al－Ramadi　BK，
Koni　PA，　Bottomly　K，　Podack　ER，　Flavell　RA：
Reciprocal　regulation　of　CD30　expression　on
CD4十　T　cells　by　IL－4　and　I　FN－gamma．　J　lm－
munol　158：　2090－2098．　1997
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
Biswas　P，　Smith　CA，　Goletti　D，　Hardy　EC，　Jackson
RW，　Fauci　AS：　Cross－linking　of　CD30　induces
HIV　expression　in　chronically　infected　T　cells．
Immunity　2：　587－596，　1995
McDonald　PP，　Cassatella　MA，　Bald　A，　Maggi　E，
Romagnani　S，　Gruss　HJ，　Pizzolo　G：　CD30　ligation
induces　nucl ar　factor－kappa　B　activation　in　human
T　cell　lines．　Eur　J　lmmunol　25：　2870－2876，　1995
Aizawa　S，　Nakano　H，　lshida　T，　Horie　R，　Nagai　M，
Ito　K，　Yagita　H，　Okumura　K，　lnoue　J，　Watanabe　T：
Tumor　necrosis　factor　receptor－associated　factor
（TRAF）　5　and　TRAF2　are　involved　in　CD30－
mediated　N　FkappaB　activation．　J　Biol　Chem　272：
2042－2045，　1997
Horie　R，　Aizawa　S，　Nagai　M，　lto　K，　Higashihara　M，
Ishida　T，　lnoue　J，　Watanabe　T：　A　novel　domain　in
the CD30　cytoplasmic　tail　mediates　NFkappaB
activation．　lnt　lmmunol　10：　203－210，　1998
Vinante　F，　Rigo　A，　Scupoli　MT，　Pizzolo　G：　CD30
triggering　by　agonistic　antibodies　regulates　CXCR4
expression　and　CXCL12　chemotactic　activity　in　the
cell line　L540．　Blood　99：　52－60，　2002
Vermeer　MH，　Dukers　DF，　ten　Berge　RL，　Bloemena
E，　Wu　L，　Vos　W，　de　Vries　E，　Tensen　CP，　Meijer　CJ，
Willemze　R：　Differential　expression　of　thymus　and
activation　regulated　chemokine　and　its　receptor
CCR4　in　nodal　and　cutaneous　anaplastic　large－cell
lymphom s　and　Hodgkin’s　disease．　Mod　Patho1
15：　838－844，　2002
（6）
Nov．，　2006 Y．　MATSUMURA，　et　al．：　CD30　kinetics　of　bronchial　asthma一　579　一
18）
19）
20）
21）
22）
23）
24）
25）
26）
27）
28）
29）
30）
31）
Kleinhans　M，　Tun－Kyi　A，　Gilliet　M，　Kadin　ME，
Dummer　R，　Burg　G，　Nestle　FO：　Functional　expres－
sion　of　the　eotaxin　receptor　CCR3　in　CD30十
cutaneous　T－cell　lymphoma．　Blood　101：1487－
1493，　2003
Horie　R，　Watanabe　T：CD30：expression　and　func－
tion　in　health　and　disease．　Semin　Immunol　10：
457－470，　1998
Tarkowski　M：　Expression　and　a　role　of　CD30　in
regulation　of　T－cell　activity．　Curr　Opin　Hemato1
10：　267－271，　2003
Esnault　S，　Benbernou　N，　Lavaud　E　Guenounou　M：
Spontaneous　CD30　mRNA　expression　in　peripheral
blood　mononuclear　cells　from　atopic　patients　with
high　lgE　serum　levels．　Clin　Exp　lmmunol　106：
67－72，　1996
Latza　U，　Davis　S，　Wilhelm　D，　McKnight　B，　Seyfarth
M，　Stein　H：Soluble　cytokine　receptor　CD30　in
atopic　disorders：　a　case－control　study．　Clin　Exp
Allergy　29：　97－104，　1999
Frezzolini　A，　Paradisi　M，　Ruffelli　M，　Cadoni　S，　De
Pita　O：Soluble　CD30　in　pediatric　patients　with
atopic　dermatitis．　Allergy　52：　106－109，　1997
Dummer　W，　Brocker　EB，　Bastian　BC：　Elevated
serum　levels　of　soluble　CD30　are　associated　with
atopic　dermatitis，　but　not　with　respiratory　atopic
disorders　and　allergic　contact　dermatitis．　Br　J
Dermatol　137：　185－187，　1997
Bengtsson　A，　Holm　L，　Back　O，　Fransson　J，
Scheynius　A：Elevated　serum　levels　of　soluble
CD30　in　patients　with　atopic　dermatitis　（AD）．
Clin　Exp　lmmunol　109：　533“537，　1997
品目toh　N，　Hirano　S，　Suehiro　M，　Ikenaga　K，　Yama－
shita　T，　Sugawara　N，　Yasuno　H：　Soluble　CD30　is
more　relevant　to　disease　activity　of　atopic　dermatitis
than　soluble　CD26．　Clin　Exp　lmmunol　121：　187－
192，　2000
Yamamoto　J，　Adachi　Y，　Onoue　Y，　Kanegane　H，
Miyawaki　T，　Toyoda　M，　Seki　T，　Morohashi　M：
CD30　expression　on　circulating　memory　CD4十　T
cells　as　a　Th2－dominated　situation　in　patients　with
atopic　dermatitis．　Allergy　55：　1011－1018，　2000
Caproni　M，　Bianchi　B，　D’Elios　MM，　De　Carli　M，
Amedei　A，　Fabbri　P：　ln　vivo　relevance　of　CD30　in
atopic　dermatitis．　Allergy　52：　1063－1070，　1997
Park　HS，　Nahm　DH，　Kim　HY，　Suh　YJ，　Cho　JW，
Kim　SS，　Lee　SK，　Jung　KS：Clinical　and　im－
munologic　changes　after　allergen　immunotherapy
with　Hop　Japanese　pollen．　Ann　Allergy　Asthma
Immunol　86：　444－448，　2001
Leonard　C，　Tormey　V，　Faul　J，　Burke　CM，　Poulter
LW：　Allergen－induced　CD30　expression　on　T　cells
of　atopic　asthmatics．　Clin　Exp　Allergy　27：780－
786，　1997
Purello－D’Ambrosio　F，　Gangemi　S，　Ruello　G，
Marotta　G，　Merendino　RA：Effect　of伽ticasone
propionate　on　soluble　CD30　release　in　patients　with
32）
33）
34）
35）
36）
37）
38）
39）
40）
41）
42）
43）
severe’≠撃撃?ｒｇｉｃ　asthma．　J　lnvestig　Allergol　Clin
Immunol　10：　283－285．　2000　　　　　　　　　　　　　　　　　　’
Spinozzi　F，　Agea　E，　Bistoni　O，　Forenza　N，　Monaco
A，　Falini　B，　Bassotti　G，　De　Benedictis　F，　Grignani
F，　Bertotto　A：　Local　expansion　of　allergen－specific
CD30十Th2－type　gamma　delta　T　cells　in　bronchial
asthma． Mol　Med　1：　821－826，　1995
Holmlund　U，　Bengtsson　A，　Nilsson　C，　Kusoffsky　E，
Lilj　a　G，　Scheynius　A，　Sverremark－Ekstrom　E：
Levels　of　soluble　CD30　in　cord　blood　and　periph－
eral　blood　during　childhood　are　not　correlated　with
the　development　of　atopic　disease　or　a　family　history
of　atopy．　Clin　Exp　Allergy　33：　1531－1536，　2003
0ymar　K，　Laerdal　A，　Bjerknes　R：　Soluble　CD30
and　CD23　in　cord　blood　are　not　related　to　atopy　in
early　childhood．　Pediatr　Allergy　lmmunol　11：
220－224，　2000
Alzona　M， Jack　HM，　Fisher　RI，　Ellis　TM：IL－12
activates　I　FN－gamma　production　through　the　prefer－
ential　activation　of　CD30十　T　cells．　J　lmmuno1
154：　9－16，　1995
Blanco　Quiros　A，　Arranz　E，　Hoyos　C，　Carrasco　JA，
Andion　R：Different　serum　interleukin－12　and
sCD301evels　in　fbod－and　pollen－sensitized　chil－
dren．　Pedia r　Allergy　lmmunol　10：　235－240，　1999
Garfias　Y，　Ortiz　B，　Hernandez　J，　Magana　D，
Becerril－Angeles　M，　Zenteno　E，　Lascurain　R：
CD4十CD30十　T　cells　perpetuate　IL－5　production
in　Dermatophagoides　pteronyssinus　allergic　patients．
Allergy　61：　27－34，　2006
Ell TM，　Simms　PE，　Slivnick　DJ，　Jack　HM，　Fisher
RI：CD30　is　a　signal－transducing　molecule　that
defines　a　subset　of　human　activated　CD45　RO十　T
c lls．　J　lmmunol　151：　2380－2389，　1993
Tarkowski　M，　Chrul　S，　Bodalski　J：　The　effect　of
IL－ 80n　IL－12－induced　CD30　expression　and　IL－4
日目d　IFN－gamma　production　by　allergen　and　PPD
specific　T　cells．　Clin　Exp　lmmunol　127：78－84，
2002
R ssi　FM， Degan　M，　Mazzocut－Zecchin　L，　Di
Fr ncia　R．　Aldinucci　D．　Pinto　A．　Gattei　V：　CD30L
　　　　　　　　ラ　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　，　　　　　　　　　　　　　，
up－regulates　CD30　and　IL－4　expression　by　T　cells．
FEBS　Lett　508：　418－422，　2001
Gilfilla 　MC，　Noel　PJ，　Podack　ER，　Reiner　SL，
Thompson　CB：　Expression　of　the　costimulatory
receptor　CD30　is　regulated　by　both　CD28　and
cytok nes．　J　lmmunol　160：　2180－2187，　1998
Bengtss n　A，　Scheynius　A，　Avila－Carino　J：　Cross－
linking　of　CD30　on　activated　human　Th　clones
enhances　their　cytokine　production　and　dow－
nregulates　the　CD30　expression．　Scand　J　Immuno1
52：　595－601，　2000
Annunziato　F，　Manetti　R，　Cosmi　L，　Galli　G，
Heusser　CH，　Romagnani　S，　Maggi　E：　Opposjte　role
for　interleukin－4　and　interferon－gamma　on　CD30
and　lymphocyte　activation　gene－3（LAG－3）expres－
sion　by　activated　naive　T　cells．　Eur　J　Immunol　27：
（7）
一　580　一 THE　JOURNAL　OF　TOKYO　MEDICAL　UNIVERSITYVol．64　No．6
　　2239－2244．　1997　　　　　　　744）　Leonard　C，　Tormey　V，　Burke　C，　Poulter　LW：
　　Allergen－induced　cytokine　production　in　atopic
　　disease　and　its　relationship　to　disease　severity．　Am
　　J　Respir　Cell　Mol　Biol　17：　368－375，　1997
45）　Del　Prete　G，　De　Carli　M，　D’Elios　MM，　Daniel　KC，
　　Almerigogna　F，　Alderson　M，　Smith　CA，　Thomas　E，
　　Romagnani　S：　CD30－mediated　signaling　promotes
　　the　development　of　human　T　helper　type　2－like　T
　　cells．　J　Exp　Med　182：　1655－1661，　1995
46）　Alzona　M，　Jack　HM，　Fisher　RLI，　Ellis　TM：　CD30
　　defines　a　subset　of　activated　human　T　cells　that
　　produce　IFN－gamma　and　IL－5　and　exhibit　enhanced
　　B　cell　helper　activity．　J　lmmunol　153：　2861”2867，
　　1994
47）
48）
4 ）
Fattovich　G，　Vinante　F，　Giustina　G，　Morosato　L，
Alb iti　A，　Ruol　A，　Pizzolo　G：　Serum　levels　of
soluble　CD30　in　 hronic　hepatitis　B　virus　infection．
Clin　Exp　lmmunol　10：　105－110，　1996
Matsumoto　K，　Terakawa　M，　Miura　K，　Fukuda　S，
Nakajima　T，　Saito　H：　Extremely　rapid　and　intense
induction　of　apoptosis　in　human　eosinophils　by
anti－CD30　antibody　treatment　in　vitro．　J　lmmuno1
172：　2186－2193，　2004
Berro　AI，　Perry　GA，　Agrawal　DK：Increased
expression　and　activation　of　CD30　induce　apoptosis
in　human　blood　eosinophils．　J　lmmunol　173：
2174－2183，　2004
気管支喘息発作におけるCD30の動態
松村康広1）2） 辻　　　綾　子1）
新妻知行2）
　　　1）昭島病院内科
2）東京医科大学内科学第三講座
殿塚典彦1）2）
【要旨】背景：アレルギー性疾患をはじめとしたTh2細胞の関与した疾病において、　CD30の発現が指摘されている。
　目的：気管支喘息患者の発作時および非発作時におけるCD30の動態について検討した。
　対象と方法：気管支喘息の診断にて外来通院中の患者16名。平均年齢64．9歳。男性8人、女性8人。アトピー型8人、
非アトピー型8人。発作時、非発作時において末梢血におけるIgE、好酸球数、　ECP、　soluble　form　ofCD30（sCD30）、　CD4＋
CD30＋リンパ球を測定した。
　結果：IgEは発作時に有意な上昇（P〈0．05）を認めた。末梢好酸球数、　ECPは有意差は認められなかったが、発作時に
上昇傾向にあった。sCD30には有意な差を認めなかった。　CD30発現リンパ球にも有意差は得られなかった。アトピー型
喘息患者においてCD4＋CD30＋リンパ球は高比率の傾向は認められたが、発作では一定の傾向を示さなかった。　IgEと
sCD30、好酸球数とsCD30とに関連は認められなかった。
　結論：発作時に、IgE、好酸球数は増加し、　Th2細胞の関与が示唆されたが、末梢血でのCD30そのものに一定の傾向を
認めず、末梢血のCD30がin　vivoにおける発作時のTh2細胞の動態を反映せず、発作のマーカーとなるとは考え難かっ
た。
〈キーワード〉気管支喘息、好酸球、CD30、可溶性CD30、　IgE
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